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てきている(1， 2 ， 3) 。
薬液をポリプロピレン容器 (pp容器と略称)に密封して滅菌する方法では高圧蒸気滅菌法が一般
的であるが，通常の滅菌法では100。の加熱でも変形する 1) しかし，滅菌器の缶内圧を調節すれば1200









圧を調節した。 Dummy は，温度及び圧を測定するが，被滅菌物である pp容器の温度及び圧を代用


























吋 PH2 0 (ωP1 ・ T2 (1 一β) ) X 1.033 -760一一+~760 :T~ra子ご否 .-Lつ-
Pt2: t20 の容器の内圧 (kg/crl) 
PH201 t2): t;の水の蒸気圧 (mrr剖g)




α1 :水の膨脹率 (25・→ t 20 ) 
α2 :容器の体膨脹率 (25。→ t 20 ) 
(ガラス: 1 




容器の膨張率は，ガラスでは3.21 X10-5 で PP容器では， 2. 7~4. 5X10-4 である。本実験では，
ラス容器は省略して計算した (7 ， 8 ， 9 ， 10, 11 , 12) 。
なお，圧の測定は，容器内温度と缶内温度，容器内圧と缶内圧が等しくなったときの圧をそのとき
の温度の圧とした。
Fig.1 は測定に用いた容器の構造図， Fig.2 は測定装置の構造図を示す。 Table 1 及び、Fig.3 にガ
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Gum Packing 
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Glass or Polypropylene 80ttle 
Fig.1. Bottle used for Measurement of Temperature and Pressure 
Table 1 Theoretical and Measured Value of Pressure (kg/cm2) in Glass Bottle at Various 
Temperatures. 
Theoretical Value 
Teぷペ 11 F を 云
60 0.30 0.34 0.41 
70 0.46 0.51 0.62 
80 0.67 0.74 0.90 
90 0.94 0.03 1. 27 
100 1. 31 1. 43 1. 76 
110 1. 78 1. 92 2.37 
120 2.43 2.63 3.23 
Measured Value 申
-t -t 云
0.29 0.32 0.41 
0.45 0.50 0.62 
0.66 o. 72 0.88 
0.95 1. 02 1. 23 
1. 32 1. 43 1.72 
1. 79 1. 92 2.32 
2.45 2.62 3.15 
β: Filling ratio of water in the container 
* : Volume of glass bottle : 640ml 
円δ司tつ臼
Bot t le 一品501 enoid VaJ、や
Drain 
Fig.2. Diagram of Apparatus for Measurement of Temperature and Pressure 
in the Container 
Table 2 Theoretical and Measured Value of Pressure (kg/cm2) in Polypropylene Bottle 
at Various Temperatures 
Theoretical Value Measured Value 申
T金止に を 33 ア t す を t 
60 0.27 0.27 0.27 0.26 0.28 0.25 
70 0.42 0.42 0.43 0.40 0.42 0.40 
80 0.61 0.62 0.64 0.60 0.60 0.58 
90 0.88 0.89 0.93 0.88 0.90 0.90 
100 1. 23 1. 26 1. 31 1. 22 1. 25 1. 28 
110 1. 68 1.71 1. 80 1. 70 1.72 1. 78 
120 2.33 2.38 2.49 2.31 2.36 2.43 
β: Filling ratio of water in the container 

















Fig.3. Relation between Temperature and Pressure in the 
Container (Glass Bottle) 
the ln of water ra七 ioF'illjng 戸:







100 80 60 120 100 80 面百
Temperc1ture 
container 
Fig.4. Relation between Temperature and Pressure in the 
Container (Polyplopylene Bottle) 
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in the of water Filling ratio 
圧縮空気を用いて缶内圧を自動調節する滅菌器の試作とその特性
pp容器では通常の滅菌器を用いて120。の滅菌を行ったとして，この缶内の圧は約 1 kg/cm 2 であり，














またはFig.8 は滅菌器行った。 Fig.6 に Dummy の Fig.7 に試作した滅菌器の構造を示す(15， 16) 
Fig.9 は実験に用いた pp 容器を示している。器の弁の開閉の順序を示す，









β: Filling ratio of water in container 
Fig.5. Relation between Pressure and β-Val ue at 800, 1000 and 120・
被滅菌物である pp容器の滅菌操作中の温度と圧の調節を Dummy を用いて行なうには，
で Dummy と pp容器の聞に温度差が生じないことが重要である。試作した滅菌器は100。以上では各方
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Fig. 6. Dummy (G lass Bottle Model) used for Controll ing 
Temperature and Pressure 
Water 
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Fig.8. ﾐiagram of Procedure for ﾜperating the Valves 





A 15.00圃 19. <k酒
H 6.0 7.5 
c 4.9 6.0 
υO.ω 0.11 




Table 3. Measurement of Pressure (kg/cm2) in Dummy (64OmI Glass Bottle ， β=を) and 
Chamber at Various Temperatures (120. 50白nl PP Bottles in the Chamber) 
:ﾟ Filling ratio of water in the container 
Steam and Air Water spray Water Bath 
Temp. Pressure Temp. Pressure Temp. Pressure 
(Dummy) ( Chamber) (Dummy) (Chamber) (Dummy )(Chamber ) (Dummy) ( Chamber) (D四uny)(Ch削除r) (臥muny) (Chamber) 
51 88 0.52 0.50 57 100 o. 70 0.68 50 86 0.5 0.45 
ι m ωs h 78 100 1. 00 0.98 75 108 1. 08 1. 05 79 99 0.98 0.95 95 109 1. 49 1. 40 90 115 1. 48 1. 40 99 104 1. 50 1. 45 
108 115 2.00 1. 96 106 119 2.08 2.04 110 113 2.02 2.00 
bロ- 117 120 2.50 2.48 114 122 2.50 2.45 117 119 2.52 2.48 
z 令ω伺. 120 122 2. 72 2.70 120 124 2.85 2.82 120 122 2. 77 2.70 
120 122 2. 77 2. 70 121 124 2.90 2.85 120 122 2. 79 2.72 
121 121 2. 77 2. 70 121 120 2.80 2.80 121 123 2.81 2.80 
102 2.52 2.48 119 113 2.45 2.40 120 108 2.50 2.48 
112 75 2.00 1.95 116 77 2.00 1. 95 115 85 2.00 1. 95 
i 104 68 1. 50 1. 45 105 60 1. 43 1. 43 106 70 1. 49 1. 42 92 60 1. 00 1.01 90 50 0.9 0.92 94 55 1. 03 1. 00 74 49 0.50 0.52 80 47 0.60 0.62 74 54 0.5 0.52 
Table 3 及び、 Fig. 10 に示すように加熱過程では冷却過程よりも同じ容器内温度でも高い圧を示し
ている。たとえば，噴霧法において，加熱過程では容器内の温度が90。の場合，缶内温度は 115 0 で容






また，冷却過程では，逆に容器内の気体の温度が低い圧を示す。 Fig. 11 から温度差が正の域， す
なわち，加熱過程では缶内と容器内の温度差の影響が大きく，温度差が負の域，すなわち，冷却過程
では比較的少ないことが分かる。なお，試作した滅菌器は，缶内圧が容器内圧よりも低い圧に調節さ
れるように設計しているが，高温部では，缶内圧は 0.lkg/cm 2 以内で低い値を示した。
滅菌器内の温度分布については 4 ケ所につき同時に測定し比較した。 蒸気と空気法では上と下の





℃ Steam a吋 Air Water Spray Water 8ath 
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Time 
Dummy: 640ml glass Bottle ， β=を
β: Filling ratio of water in the container 
Fig.10. Changes in Temperature and Pressure with Time by Operating Experimental 











Dummy: 640ml glass bottle ， β=を
β: Filling ratio of water in the container 
Fig.11. Effect of Temperature in Chamber on Pressure (kg/cm2) in Dummy 
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Fig.12. Diagram of Experimental Sterilizer which was designed to control the 
Internal Pressure by Filling the Tank w ith Tap Water 











Fig. 13 にその構造図を示す。 Fig. 14 は操作を行ったときの温度及び圧の時間的な経過を示してい
るが， 120。の pp 容器の滅菌が可能で、あった。本法は，圧縮ポンプを必要とせず装置を簡略化できる。
また，蒸気と水の接触面を狭くするような構造にすれば，熱の損失が少なくてすむ有用な方法である。







• P Si山rjump 
Wat~r Drain 
Fig.13. Diagram of Experimental Sterilizer which was designed to control the 


































Chamber: Temperature of head-space of chamber 
Water: Temperature of circulating water 
Dummy: 640ml glass bottle β=会
βFilling ratio of water in the container 
Fig.14. Changes in Temperature and Pressure with Time by 
Operating Experimental Sterilizer which was designed 
to control the Internal Pressure by High Pressure Steam 
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論文の審査結果の要旨
輸液製剤用，投薬用，無菌液剤用に用いられるプラスチック容器の滅菌は，高温では変形，変性す
ることが知られているが，医薬品を充てんしたプラスチック容器の滅菌法について検討し，容器の変
形，変性を防ぎながら滅菌できる滅菌器の開発に成功した。すなわち，各種滅菌器を実際に試作し，
容器内温度を測定し，測定値に相応する缶内圧に調節する方法，容器内圧を測定し，缶内圧を容器内
圧に合わせる方法などを検討するとともに熱媒体の撰択を行なった。これらの結果から容器内の薬液
量を決定し，また滅菌方法としては圧縮空気による缶内圧の自動調節ならびに高圧蒸気による圧調節
が有効であり，噴霧法を併用すると加熱，冷却とも短時間で完了することを明らかにした。この結果
を基礎としてプラスチック容器の滅菌器を開発した。以上の研究成果は滅菌機構の研究のみならず，
無菌液剤製造に大きく貢献するものであり，薬学博士を授与するに値するものと判定した。
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